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@ Anmelder: 
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@ Verfahren zur Herstellung von 1,5-unsubstituierten-1H-l A3 Triazol-4-carbonsaurederivaten 

(§) Die Erfindung betrifft ein neues Verfahren zur Herstellung 
von l,5-unsubstituierten-1 H-1,2,3-Tria20l-4-carbonsaurederi- 
vaten, bei dem Azide uber eine 1,3-dipoiare CycJoaddition ari 
oiefinische Kohlanstoffsysteme addiert warden. 
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Beschreibung 

Obwohl die 1 AS-TriiBoktruklureBiheit ™™ IV?!' j^. , , ,5, ^ AntiWottoiiil, das in <ter Seitenkette 
iSanle biolo^e Akthrilit So ist d>s camm. ™ "JJ"?,' gf!" irfeklioMii der Atmwege. 

*ras°:Sssrsrd^^s'52»»«— *^ 

wefeeAusgestaltungen dieses VerfahrenssmdmdenU^ olefinische KoWenstoffsysteme m.t 

''IJmdu^sgcmaB warden Azide Qber e.ne.l>d.pdg^ pt^^ieUe Abgangsgruppe tragen. Es werden 

diese Weise Nl-unsubstituierte lA3-Tna2oldenvate ond ^^^"^^^^ u^^j^ betspielsweise mit NattiMnamid, 
pelbindungen der allgemeinen Formel 
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R»HC«CHR2 
verwendctwobei 

R..-C0OH,-O00-.-000R'.-001U.-C0NR'I«'0d«-CN; 
re'Methyl.oderEthyl-oder -NH-NH2 

odS derL Mifchung'wi gel6st Die Umsea^^^^ 

WecbendenUsungsmit^ls D.eR*aktt^^^^^ j,„, ^bkiihlung der Reakfonsnu- 

weise nussigchroroatographisch verfolgt warden nana u . ^ . . 

•*K2£S.t»S.»Hi«»d.EHi.d.»,«lS».-.ok~»i.i«k>c'«^ 
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Beispiel 1 
2,4-Dinitrophenylazid 
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0031 Mol 2,4-Din5troanilin (5,73 g) wurdcn in 40 ml konzentrierter Schwefelsaure gelost, wobei sich die 
L6sung dunkel verfarbte. Die Mischung wurde im Eisbad auf 4^C abgekuhlt und es wurden innerhaJb von 
eOMinuten bei 0-5**C 0,031 Mol (2,64 g) Natriumnitrit hinzugegebea Nach beendeter Zugabe wurde das 
. Reaktionsgemisch onter kraftigem Ruhren in 250 ml Eis gegossen und, unter Eiskuhlung, 2 g Natriumazid m 
40 ml Wasser gelost hinzugegebea Nach ca. 10 Minuten war die Zugabe beendet und es war eine Gasentwick- 
lung zu beobachten. Nach einer Stunde wurde das Azid abgesaugt und in 250 ml Ether geldst Die Etherphase 
wurde in einem Scheidetrichter von Wasser und an der Phasengrenze schwimmenden Venmremigungen abge- 
trennt und der Ether abgesaugt Das gclbe And wurde unTrockenschrank getrocknet 
Ausbeute:39%(2^7g) 
SchmeIzpunkt:65**C (Lit: 67-68**C). 

Beispie! 2 

4-Nitrophenylazid 

03 Mol p-Nitroanilin (41.4 g) wurden in einer Mischung aus 167 ml Wasser und 34 ml konzentrierter Salzsaure 
geldst und auf eine Mischung von 160 g Eis und 38 ml konzentrierte Salzsaure gegossen. Unter Eiskiihlung 
wurde eine Losung von 21 g Natriumnitrit in 67 ml Wasser portionsweise langsam hinzugegeben, so daB die 
Temperatur 5*C nicht Qberstieg - Dauer ca. 1 Stunde. AnschlieBend kamen 50 g Hydroxylaminhydrochlond, m 
170 ml Wasser gelost, hinzu und die Mischung wurde 2 Stunden gerOhrt Das Azid wurde abgesaugt mit etwas 
Eiswasser gewaschen und im Trockenschrank getrocknet 
Ausbeute:82% 

Schmel2punkt70**C(Lit:70*'C). 

Beispiel3 

l-(p-Nitrophenyl)-4-cthoxycarbonyMA3-Tria2ol 

0,06 Mol p-Nitrophenyiazid (937 g) wurden in 50 ml Chloroform gelost und zu 12 g 3-Dimethylaminoacrylsau- 
reethylester gegeben. Bei Raumteroperatur konnte flussigchromatographisch auch nach 1 Stunde noch keine 
Reaktion festgestellt werden. Daraufhin wurde die Mischung 3 Stunden lang unter Ruckflufl gekocht wobei die 
Siedetemperatur der Mischung kontinuieriich von 70^ C auf 63^ C sank und sich ein aminartiger Geruch am 
oberen Ende des Kuhlers beraerkbar machte. Beim Kiihlen im Eisbad fielen goldgelbe Plattchen aus. die 
abgesaugt und mit Petrolether gewaschen wurden. Nach dem Trocknen ergab sich eine Ausbeute von 13^ g 
(84,6%) Rohprodukt Umkristallisation aus Ethanol lieferte nach dem Trocknen 12.6 g (80,15%)der Verbmdung. 

Schmelzpunkt gef . 1 830C 

Stickstoffgehalt gef.: 21,37% 

Molmasse: gef.: 262,1 (Molionenpeak) 

Summenformel: CiiHioN404 



BeispieU 

l-(2,4-Dinitrophenyl)-4-ethoxycarbonyl-lA3-triazol 

6 mMol 2,4-Dinitrophenylazid (1,25 g) wurden in 30 ml Ether + 10 ml Chloroform gelost Unmitteibar nach 
der Zugabe von 6 mMoi 3-Dimethylaminoacrylsaureethylester (0^6 g) farbte sich die Losung rot und wenige 
Minuten spater flockte eine farblose Substanz aus. Nach Absaugen und UmknstalUsieren m Ethanol und 
Trocknen im Trockenschrank verblieben 0^7 g f arbloser Nadeln (Ausbeute: 47^%). 

Schmebpunkfc gef. 168^c Lit: unbekannl 

/, . Stickstoffgehalt gef.: 22,0%; ber.: 22,8% 

Molmasse: gef.: 307.0 (Molionenpeak) ber.: 307,2 
Summenformel: Ci i H9N5O6 ber.: Ci 1 H9N5O6 (aus 

hochaufgel. Massenspektrum) 



Lit: 1850C (Toluol) 
ber.: 21,36% 
ber.: 262,2 

ber.: C11H10N4O4 (aus 
hochaufgel. Massenspektrum) 
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PatentansprQche 

R'HC=CHR» 

RiflcSSt -Fook -C00R3. -COHal. -CONR'R^oder -CN; 
RI•-NR*R^-OR'oder-CN; ^ 

R<- -a AIM mit bis zu 6 KoWenstoffatomen oder -NH-NH2 und 
stoffsystem DialkyIaminoacrylsaurealkyI«ter, vorzugsweise 

AlkoxyacrylsSurealkylester eingesew werden. gekennzeidmet, daB als Azid ein aromatisches 

eingesetztwiid. , A„c«rr,rl,e 1 bis 6 dadurch gekennzeichnet. daB das eingeseme ^ 

^4^012X1.^5^'^ iSi^X^ ^Sd^Tdefi*. K<*.««o«««» 3.D»«*^ 

aoocv 




entspricht 
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